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は　し　が　き
天然物あるいは合成品として共される医薬品の多くは､複雑な多環構造を持ってい
る｡そこで多環化合物を効率良く､すなわち立体選択的に､また位置選択的に合成す
る実用的な方法を確立することは､全く新しい効果的な医薬品を開発する上で極めて
重要な課題である｡
著者らは分子内での連続反応を設計して､様々な新規環化反応を開拓し､これらを
生理活性天然物あるいは薬理活性物質の合成へと展開してきた｡連続反応では単一の
反応操作で複数の結合が一挙に形成されるため､反応行程が短縮でき､効率性および
経済性が大幅に向上されることから､現在大きな注目を集めている手法である｡著者
らは古くから連続反応を手掛けてきたが､他の研究者と大きく異なる点は､連続反応
における最初の反応をも分子内で起るように反応基質を設計することにある｡分子間
反応に比べて分子内はエントロピー的に有利であるために､凄和な条件下に反応が進
行するばかりでなく､反応点が強制的に接近し､立体及び位置選択性の制御を行い易
い利点がある｡また複数の官能基が近傍に存在することによって､官能基間の電子の
移動が容易となるために､分子間反応では起り難い反応も可能となる等の優れた特性
を引きだすことができた｡
著者らがすでに開発した分子内連続反応のうちで､分子内二重ミカエル･アルドー
ル反応及び分子内ミカエル･アルドール反応は四貞環あるいは六員環に縮環した多環
性化合物を高立体選択的に合成する方法として特に有用である｡これらの反応は塩基
あるいは酸条件下で行うことができ､すでに五種以上の全く異なる反応条件を確立し
ており､基質の反応性に応じてこれらの中から最適条件を選択できるために極めて汎
用性に富んだ実用的な方法である｡
さらに本反応の拡大を図って､三連続反応への展開､インドロキノリチジン体の立
体選択的合成､ビシクロ【2.2.11へブタン誘導体の効率合成､三貞環化合物の新合成
法あるいは新しい酸･塩基反応系による分子内連続反応等へと進展がなされてきた｡
本研究ではこれら分子内連続反応の有用性を検証する目的で､ユニーク構造を持ち､
天然界から得られる量が少なく､生理作用が充分に検討さていないテルペン､アル
カロイド､合成対象化合物として､効率的な実用性の高い合成法の開発を検許し､成
果を挙げることが出来た｡
また本研究のさらなる展開を図り､ラジカル反応あるいは遷移金属触媒反応条件下
での連続反応を開拓し､種々の生理活性天然物の効率的な合成に成功した｡
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｢分子内二重ミカエル反応を活用する(±)-クルモリンの全合成｣
日本薬学会第119年会(平成11年3月29日～31日)徳島
45　豊田真弘､横田正宏､井原正隆
｢ホモアリルーホモアリルラジカル転位反応を利用するアチシレン酸の合成研究｣
日本薬学会第119年会(平成11年3月29日～31日)徳島
46　藤島　浩､竹下　裕､豊田真弘､井原正隆
｢タキサン型ジテルペンの合成研究一縮合環から非縮合環への異常転位反応｣
日本薬学会第119年会(平成11年3月29日～31日)徳島
47　黒柳純市､高須清誠､勝又　章､井原正隆
｢ビニルラジカルを起点とする連続的ラジカル環化によるジテルペン骨格の構築｣
日本薬学会第119年会(平成11年3月29日～31日)徳島
招　待　講　演
1井原正隆､ ｢効率的分子内多連続反応の開発と創薬研究への展開｣
京都大学大学院薬学研究科特別講演
(平成9年6月26日)
2　井原正隆､ ｢分子内多連続反応の開発と生理活性天然物の効率的合成への展開｣
第3 2回天然物談話会
(平成9年7月17日～19日)､蔵王
3　井原正隆､ ｢Developement of Cascade Reactions - Synthesis ofNaturalProducts｣
6thIBN Sina IntemationalConference on Pureand Applied Heterocyclic Chemistry
(平成9年12月13日～16日)､カイロ
9
4　井原正隆､ ｢分子内多連続反応の開発と生理活性天然物合成への活用｣
徳島大学薬学部特別講演
(平成10年2月6日)
5　井原正隆､ ｢単電子移動に基ずく環化反応を活用する生理活性天然物の合成｣
日本薬学会東北支部特別講演
(平成10年2月21日) ､仙台
6　井原正隆､ ｢連続反応を利用する架橋多環状テルペノイドの立体選択的合成｣
平成1 0年度有機合成協会講演会
(平成10年6月12日) ､仙台
7　井原正隆､ ｢分子内連続反応の開発の生理活性化合物合成-の展開｣
~一京都薬科大学特別講演
(平成10年7月13日)
8　井原正隆､ ｢Effective Construction of Polycyclic SkeletonsEmploying Intramolecular
Casca血ReactionsJ
nLe Fifth htemationalSymposium on Carbanion Chemistry
(平成10年8月1日～4日) ､仙台
9　井原正隆､ ｢多連続反応の開発と生理活性天然物合成への利用｣
慶応義塾大学理工学部特別講演
(平成10年10月5日)
1 0　井原正隆､ ｢カスケード反応を活用する生理活性天然物の効率的合成｣
第1 7回理研シンポジウム:有機合成化学の新展開
(平成10年7月24日～25日) ､和光
1 1井原正隆､ ｢多連続反応の開発と生理活性天然物合成への活用｣
大阪大学産業科学研究所特別講演
(平成10年12月9日)
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